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Вступление
Воспаление — закономерный ком?
понент механизма развития многих за?
болеваний, ответная реакция организма
на повреждение тканей и органов [1, 2].
Биологическое значение воспаления зак?
лючается в локализации, уничтожении и/
или удалении из организма его причи?
ны; в ограничении и уменьшении по?
следствий его патогенного влияния в
организме, а также — в обеспечении
процессов последующей репарации [3,
4].
Хроническое воспаление — это па?
тологический процесс, характеризую?
щийся персистенцией патогенного аген?
та, развитием в связи с этим дисфунк?
ции иммунной системы и иммунологи?
ческой недостаточности, что обуславли?
вает своеобразие морфологических из?
менений тканей в области воспаления и
течение процесса по принципу порочно?
го круга, чрезвычайно затрудняющее
репарацию поврежденных тканей и вос?
становление гомеостаза. При этом хро?
ническое воспаление теряет свою био?
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логическую целесообразность как за?
щитно?приспособительная реакция орга?
низма [5?8].
Несмотря на большое количество
исследований, посвященных изучению
хронических воспалительных заболева?
ний, общая патология, лечение, профи?
лактика хронического воспаления изуче?
ны недостаточно [9, 10].
В связи с этим представляет инте?
рес изучение клеточно?тканевой динами?
ки очага вторично хронического воспа?
ления на фоне иммуномодуляторов.
Целью исследования явилась
оценка возможности влияния глюкозами?
нилмурамилдипептида на клеточно?тка?
невую динамику при карагиненовом вос?
палении в эксперименте.
Материал и методы
Опыты проведены на 132 крысах?
самцах линии Вистар массой тела 180?
200 г. Вторично хроническое воспаление
вызывали внутримышечным введением в
область бедра 10 мг л?карагинена
(Sigma, США) в 1 мл изотонического ра?
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створа хлорида натрия [11, 12].
Глюкозаминилмурамилдипептид
вводили под кожу спины крысам в дозе
0,1 мг в 0,5 мл изотонического раствора
натрия хлорида ежедневно на протяже?
нии всего эксперимента. Доза для крыс
определялась по константе биологичес?
кой активности по формуле Рыболовле?
ва [13, 14].
Контролем для естественного тече?
ния воспаления были интактные крысы,
для воспаления на фоне применения
глюкозаминилмурамилдипептида — кры?
сы, которым вводили препарат без пос?
ледующего вызывания воспаления.
Животных забивали декапитацией
под наркозом на 6?й час, 1?е, 2?е, 3?и,
5?е, 7?е, 10?е, 14?е, 21?е и 28?е сутки
воспаления.
Для морфологического исследова?
ния очага воспаления в мышечной ткани
бедра экспериментальных животных из
места введения используемых в экспе?
рименте растворов вырезали кусочки
мягких тканей, которые фиксировали в
10 % растворе забуференного (нейт?
рального) формалина, затем подвергали
стандартной проводке через спирты уве?
личивающейся концентрации, жидкость
Никифорова (96 % спирт и диэтиловый
эфир в соотношении 1: 1), хлороформ,
после чего заливали парафином. Из при?
готовленных таким образом блоков де?
лали серийные срезы толщиной 4–5Ч10?
6 м. Во всех случаях использовали тра?
диционную гистологическую окраску ге?
матоксилином и эозином, а также окрас?
ку пикрофуксином по ван Гизону. Каждый
исследуемый случай подвергали обзор?
ной микроскопии, при которой оценива?
ли морфологические признаки фаз вос?
паления, степень выраженности и рас?
пространенность воспалительного про?
цесса. С помощью метода окраски по
ван Гизону оценивали состояние соеди?
нительной ткани и коллагенобразования
в ходе воспалительного процесса.
Микропрепараты изучали на мик?
роскопе “Olympus BX?41”.
Результаты исследований и их
обсуждение
При микроскопическом исследова?
нии образцов мышечной ткани бедра
контрольной группы и на фоне введения
глюкозаминилмурамилдипептида обна?
руживаются мышечные волокна в состо?
янии умеренно выраженной паренхима?
тозной дистрофии, диффузный умерен?
но выраженный отек интерстиция (эндо?
мизия и перимизия) и прослоек рыхлой
волокнистой соединительной ткани меж?
ду пучками мышечных волокон, в после?
дних — слабая очагово?распространен?
ная инфильтрация отдельными клеточны?
ми элементами воспалительного ряда:
лимфоцитами, моноцитами, макрофага?
ми, плазмоцитами, полиморфноядерны?
ми лейкоцитами.
При окраске пикрофуксином по ван
Гизону коллагеновые волокна обнаружи?
ваются в зонах рыхлой волокнистой и
неоформленной соединительной ткани
(между пучками мышечных волокон,
эндо? и перимизии).
Через 6 часов в мышечной ткани
при обычном течении воспаления и при
воспалении на фоне введения глюкоза?
минилмурамилдипептида в прослойках
отечной рыхлой волокнистой соедини?
тельной ткани между пучками мышечных
волокон обнаруживается выраженная
воспалительная инфильтрация, пред?
ставленная преобладанием нейтрофиль?
ных (преимущественно сегментоядер?
ных), а также эозинофильных лейкоци?
тов, и наличием базофильных лейкоци?
тов, лимфоцитов, моноцитов, плазмоци?
тов. Данная инфильтрация начинает про?
никать между мышечными волокнами,
раздвигая их. Мышечные волокна в со?
стоянии выраженной паренхиматозной
дистрофии с исчезновением поперечной
исчерченности и восковидными некроза?
ми части миоцитов. Сосуды местами
спазмированы, местами дилятированы,
полнокровны.
Коллагеновые волокна в препара?
тах, окрашенных пикрофуксином по ван
Гизону, обнаруживаются в соответству?
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ющих зонах расположения рыхлой во?
локнистой и неоформленной соедини?
тельной ткани.
На 1?е сутки при обычном течении
воспаления воспалительный инфильтрат
сохраняет клеточный состав, выявлен?
ный в сроке наблюдения 6 часов. Одна?
ко, помимо густой инфильтрации в про?
слойках отечной, с явлениями дезорга?
низации, рыхлой волокнистой соедини?
тельной ткани между пучками мышечных
волокон, выраженная диффузная ин?
фильтрация выявляется в отечном пери?
мизии и эндомизии. Миоциты дистро?
фичны. В части препаратов обнаружива?
ются прилежащие к мышечной ткани
лимфатические узлы с явлениями гипер?
плазии лимфоидной ткани — реактивная
гиперплазия лимфатических узлов, дре?
нирующих воспалительный очаг.
Коллагеновые волокна в препара?
тах, окрашенных пикрофуксином по ван
Гизону, обнаруживаются в соответству?
ющих зонах расположения рыхлой во?
локнистой и неоформленной соедини?
тельной ткани, однако, в инфильтриро?
ванной клетками воспалительного ряда
соединительной ткани между пучками
мышечных волокон они истончены и уко?
рочены, местами отсутствуют.
На 2?е сутки при обычном течении
воспаления по сравнению с предыдущим
сроком наблюдения обнаруживается не
только выраженная диффузная преиму?
щественно лейкоцитарная инфильтрации
в прослойках рыхлой волокнистой соеди?
нительной ткани между пучками мышеч?
ных волокон, перимизии и эндомизии, но
и разрушение выше названных и дист?
рофически измененных мышечных воло?
кон. В части случаев в препаратах обна?
руживаются лимфатические узлы с явле?
ниями реактивной гиперплазии.
Коллагеновые волокна в соответ?
ствующих местах их расположения ис?
тончены и укорочены, местами отсут?
ствуют.
На 3?и сутки при обычном течении
воспаления отмечено некоторое разре?
жение плотности лейкоцитарного ин?
фильтрата в прослойках дезорганизую?
щейся рыхлой волокнистой соединитель?
ной ткани между пучками мышечных во?
локон и появлением очагов скопления
лимфо?макрофагальных элементов по
периферии воспалительных инфильтра?
тов (рис. 1). В интерстиции выявляется
выраженная лейкоцитарно?лимфоцитар?
ная инфильтрация. В этот срок в соста?
ве воспалительной инфильтрации появ?
ляются единичные клетки фибробласти?
ческого ряда.
Коллагеновые волокна в со?
ответствующих местах их распо?
ложения еще более истончены и
укорочены, отсутствуют на зна?
чительных участках.
На 5?е сутки при обычном
течении воспаления в прослой?
ках дезорганизованной рыхлой
волокнистой соединительной
ткани между пучками мышечных
волокон местами продолжает
увеличиваться количество лим?
фоцитов, моноцитов, плазмоци?
тов, макрофагов, базофилов как
бы окружая участки, где наблю?
дается разрежение плотности
воспалительного инфильтрата и
некротические изменения «со?
единительно?тканного каркаса».
Рис. 1. 3-и сутки вторично хронического воспаления: появление
очагов скопления лимфомакрофагальных элементов по
периферии инфильтратов. Окраска пикрофуксином по ван
Гизону, ×200. 
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Местами в центрах таких очагов выявля?
ется фибринозно?гнойный экссудат. В
интерстиции отмечается выраженная
диффузная лейкоцитарно?лимфоцитар?
ная инфильтрация. В этот срок в соста?
ве воспалительной инфильтрации выяв?
ляются немногочисленные клетки фиб?
робластического ряда.
Коллагеновые волокна в соответ?
ствующих местах их расположения все
так же резко истончены и укорочены, от?
сутствуют на значительных участках.
На 7?е сутки при обычном течении
воспаления местами морфологическая
картина идентична предшествующему
сроку наблюдения, местами в центрах
очагов выявляются геморрагии. В интер?
стиции отмечается выраженная диффуз?
ная преимущественно лимфо?макрофа?
гальная инфильтрация с явным присут?
ствием клеток фибробластического
ряда.
Коллагеновые волокна по перифе?
рии описанных очагов и в эндо? и пери?
мизии утолщаются и удлиняются.
Клеточно?тканевая динамика на 10?
е сутки при обычном течении воспале?
ния сходна с описанными выше в пред?
шествующий срок наблюдения измене?
ниями, однако отмечается нарастание
количества клеток фибробластического
ряда в лимфо?макрофагальной инфиль?
трации.
Коллагеновые волокна по перифе?
рии описанных очагов все более утолща?
ются и удлиняются.
На 14?е сутки наблюдения микро?
скопическая картина также сходна с
предшествующими двумя сроками на?
блюдения и также продолжает усили?
ваться коллагенообразование по пери?
ферии инфильтратов в прослойках рых?
лой волокнистой соединительной ткани
между пучками мышечных волокон и в
эндо? и перимизии.
На 21?е сутки наблюдения при
обычном течении воспаления в клеточ?
ном составе инфильтрата, преимуще?
ственно по периферии очагов, обнару?
живается увеличение количества макро?
фагов. На этом фоне все так же обнару?
живаются в центрах очагов кровоизлия?
ния и некроз. Коллагеновые волокна об?
наруживаются диффузно, умеренно вы?
раженно по периферии воспалительных
очагов, в окружающих их участках, а так?
же в эндо? и перимизии.
На 28?е сутки по сравнению с пре?
дыдущим сроком наблюдения в воспали?
тельном инфильтрате отмечается значи?
тельное увеличение количества макро?
фагов по периферии и между воспали?
тельных очагов в прослойках рыхлой во?
локнистой соединительной ткани между
пучками мышечных волокон. Там же и в
эндо? и перимизии выявляются нерезкие
или умеренные склеротические измене?
ния [15, 16].
На 1?е сутки наблюдения на фоне
введения глюкозаминилмурамилдипеп?
тида клеточный состав воспалительного
инфильтрата, располагающегося в про?
слойках отечной, с явлениями дезорга?
низации, рыхлой волокнистой соедини?
тельной ткани между пучками мышечных
волокон, сохраняется, однако, по срав?
нению с 6?м часом на фоне введения
глюкозаминилмурамилдипептида выра?
женная диффузная инфильтрация выяв?
ляется в отечных перимизии и эндоми?
зии. Миоциты — в состоянии паренхи?
матозной дистрофии, местами с исчез?
новением поперечной исчерченности и
восковидными некрозами. В части слу?
чаев в препаратах обнаруживаются лим?
фатические узлы с явлениями реактив?
ной гиперплазии.
Коллагеновые волокна обнаружива?
ются в соответствующих зонах располо?
жения рыхлой волокнистой и неоформ?
ленной соединительной ткани, однако, в
инфильтрированной клетками воспали?
тельного ряда соединительной ткани
между пучками мышечных волокон они
истончены и укорочены, местами отсут?
ствуют.
Клеточно?тканевая динамика на 2?
е сутки на фоне введения глюкозаминил?
мурамилдипептида более сходна с кле?
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точно?тканевой динамикой на 3?и сутки
при обычном течении воспаления: в ин?
фильтрате несколько снижено количе?
ство нейтрофильных лейкоцитов по
сравнению с таким же сроком при обыч?
ном течении воспаления отмечается оча?
говое разрежение клеточной плотности
в центральных участках воспалительно?
го инфильтрата в прослойках дезоргани?
зующейся рыхлой волокнистой соедини?
тельной ткани между пучками мышечных
волокон. В интерстиции выявляется вы?
раженная лейкоцитарно?лимфоцитарная
инфильтрация. Однако, в воспалитель?
ной инфильтрации количество лимфоци?
тов, моноцитов, плазмоцитов, макрофа?
гов, тканевых базофилов, гистиоцитов,
фибробластов по сравнению с предыду?
щим сроком на фоне применения глю?
козаминилмурамилдипептида несколько
выше, появляются единичные клетки
фибробластического ряда. В перифери?
ческих зонах воспалительных инфильт?
ратов в прослойках рыхлой волокнистой
соединительной ткани между пучками
мышечных волокон лимфо?макрофагаль?
ные элементы располагаются более
плотно.
В части случаев в препаратах обна?
руживаются лимфатические узлы с явле?
ниями реактивной гиперплазии.
Коллагеновые волокна в соответ?
ствующих местах их расположения ис?
тончены и укорочены, местами отсут?
ствуют.
На 3?и сутки наблюдения на фоне
введения глюкозаминилмурамилдипеп?
тида продолжает сохраняться клеточно?
тканевая динамика, описанная на 2?е
сутки, однако, в очагах разрежения в
центральных участках воспалительного
инфильтрата в прослойках дезорганизу?
ющейся рыхлой волокнистой соедини?
тельной ткани между пучками мышечных
волокон отмечается несколько большее
количество нейтрофильных лейкоцитов
по сравнению с предыдущим сроком
наблюдения.
На 5?е — 7?е сутки наблюдения на
фоне применения глюкозаминилмура?
милдипептида обнаруживается клеточ?
но?тканевая динамика, сходная с таковой
при обычном течении воспаления этих
же сроков наблюдения: количество лим?
фоцитов, моноцитов, плазмоцитов, мак?
рофагов, базофилов в прослойках де?
зорганизованной рыхлой волокнистой
соединительной ткани между пучками
мышечных волокон местами продолжа?
ет увеличиваться и данный клеточный
инфильтрат как бы окружает участки, где
наблюдается разрежение плотности вос?
палительного инфильтрата и некротичес?
кие изменения «соединительно?тканного
каркаса». Местами в центрах таких оча?
гов выявляется фибринозно?гнойный
экссудат и геморрагии. В интерстиции
отмечается выраженная диффузная лей?
коцитарно?лимфоцитарная инфильтра?
ция. В эти же сроки в составе воспали?
тельной инфильтрации выявляются не?
многочисленные клетки фибробласти?
ческого ряда [15, 16].
Коллагеновые волокна в соответ?
ствующих местах их расположения все
так же резко истончены и укорочены,
отсутствуют на значительных участках.
На 10?е — 14?е сутки клеточно?тка?
невая динамика на фоне введения глю?
козаминилмурамилдипептида сходна с
клеточно?тканевой динамикой при обыч?
ном течении воспаления. Однако, колла?
генообразование более выражено на
фоне введения глюкозаминилмурамил?
дипептида.
На 21?е — 28?е сутки при воспале?
нии на фоне введения глюкозаминилму?
рамилдипептида по сравнению с обыч?
ным течением воспаления отмечается
нарастание количества макрофагов по
периферии и между воспалительных
очагов в прослойках рыхлой волокнистой
соединительной ткани между пучками
мышечных волокон (рис. 2). Там же и в
эндо? и перимизии выявляются умерен?
ные склеротические изменения (рис. 3).
Таким образом, при введении как
карагинена, так и карагинена в сочета?
нии с глюкозаминилмурамилдипепти?
дом, развивается вначале острое воспа?
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ление с преобладанием альтеративных и
экссудативных реакций, после чего на?
ступает смена фаз воспаления. Наблю?
дается пролиферация клеточных и тка?
невых элементов, и воспаление приоб?
ретает характер пролиферативного с
формированием гранулем.
Клеточно?тканевая динамика при
обычном течении воспаления и при вос?
палении на фоне введения глю?
козаминилмурамилдипептида
идентична, морфологические
изменения развиваются при?
близительно в одни и те же сро?
ки с небольшой разницей в ин?
тенсивности процесса. Так, при
воспалении на фоне введения
глюкозаминилмурамилдипепти?
да в сроке наблюдения на 2?е
сутки наблюдаются изменения
более схожие с таковыми на 3?
и сутки наблюдения при обыч?
ном течении воспаления — сни?
жение количества нейтрофилов
и очаговое разрежение клеточ?
ной плотности в центральных
участках воспалительного ин?
фильтрата в прослойках дезор?
ганизующейся рыхлой волокни?
стой соединительной ткани
между пучками мышечных волокон. Од?
нако на 3?и сутки при воспалении на
фоне введения глюкозаминилмурамил?
дипептида морфологические изменения
становятся идентичными таковым при
обычном течении воспаления в этот же
срок.
Начало формирования гранулем
как при обычном течении воспаления,
так и при воспалении на фоне
введения глюкозаминилмура?
милдипептида происходит в
одни и те же сроки — на 5?е
сутки. Поэтапные изменения в
гранулемах также происходят в
одни и те же сроки, однако, при
воспалении на фоне введения
глюкозаминилмурамилдипепти?
да в целом отмечено большее
количество лимфо?макрофа?
гальных элементов, клеток фиб?
робластического ряда и более
выраженное коллагенообразо?
вание.
Перспектива дальнейших
исследований и изучения кле?
точно?тканевой динамики очага
вторично хронического воспале?
ния на фоне иммуномодулято?
 
Рис. 2. 28-е сутки вторично хронического воспаления на фоне
введения глюкозаминилмурамилдипептида: большое
количество макрофагов в клеточном составе инфильтрата по
периферии воспалительного очага в прослойке рыхлой
волокнистой соединительной ткани между пучками мышечных
волокон. Окраска гематоксилином и эозином, ×200. 
 
 
Рис. 3. 28-е сутки вторично хронического воспаления на фоне
введения глюкозаминилмурамилдипептида: умеренные
склеротические изменения вокруг воспалительного очага в
прослойке рыхлой волокнистой соединительной ткани между
пучками мышечных волокон. Окраска пикрофуксином по ван
Гизону, ×100. 
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ров будет способствовать усовершен?
ствованию патогенетической терапии и
профилактики хронического воспаления.
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Резюме
КЛІТИННО?ТКАНИННА ДИНАМІКА ПРИ
КАРАГІНЕНОВОМ ЗАПАЛЕННІ НА ТЛІ
ЗАСТОСУВАННЯ
ГЛЮКОЗАМІНІЛМУРАМІЛДИПЕПТИДА
Шевченко О.М., Бібіченко В.О.
У дослідах на щурах показано, що
при введенні як карагінену, так і карагі?
нену в поєднанні з глюкозамінілмураміл?
дипептидом, розвивається спочатку го?
стре запалення з переважанням альтера?
тивних і ексудативних реакцій, після чого
настає зміна фаз запалення. Спостері?
гається проліферація клітинних і тканин?
них елементів, і запалення набуває ха?
рактеру проліферативного з формуван?
ням гранулем.
Початок формування гранулем як
при звичайному перебігу запалення, так
і при запаленні на тлі введення глюкоза?
мінілмурамілдипептида відбувається в
одні й ті ж терміни — на 5?ту добу. По?
етапні зміни в гранулемах також відбува?
ються в одні й ті ж терміни, однак, при
запаленні на тлі введення глюкозамініл?
мурамілдипептида в цілому відзначено
більшу кількість лімфо?макрофагальних
елементів, клітин фібробластичного ряду
і більш виражене колагеноутворення.
Ключові слова: запалення, клітинно-
тканинна динаміка, глюкозамінілмурам-
ілдипептид.
Summary
CELLULAR AND TISSUE DYNAMIC IN
CARRAGEENAN’S INFLAMMATION
DURING TREATMENT WITH
GLYUKOZAMINILMURAMILDIPEPTID
Shevchenko A.N., Bibichenko V.A.
In experiments on rats was showed
that the acute inflammation with a
predominance of alterative and exudative
reaction develops when administered as a
carrageenan as well as carrageenan
combined with
glyukozaminilmuramildipeptid at first, and
then shift of the phases of inflammation
begins. Proliferation of cellular and tissue
elements is observed, and inflammation
assumes the character of a proliferative with
the formation of granulomas.
Start of formation of granulomas as
in the normal course of inflammation, as
well as with an inflammation on the
background of
glyukozaminilmuramildipeptid takes place in
the same time — on the 5th day.
Incremental changes in granulomas also
occur in the same time frame, however, a
greater number of lympho?macrophage
elements and fibroblasts and a more
pronounced collagen formation observed in
inflammation during treatment with
glyukozaminilmuramildipeptid.
Key words: inflammation, cellular and
tissue dynamic, glyukozaminilmuramildi-
peptid.
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